




























































実 験 成 績
 (1)正常組織のLDHiso区y・皿e8.検索を行った組織は肝組織8例,心筋6例,肺21例,
 腎1占例,脾5例,甲状腺5例、膵7例,副腎1例であった。肝組織では全例LDH-1に最大の
 ピークを認め,心筋や腎ではLDHるに最大のピーク乞もつ例声大部分であった。他の組織では
 hybrid型のiso2ymeすなわらLDH-3,LDH4にピーク乞もつ例が多く∫肝と心筋や
 腎との中間型とも云い得るoM/HraUoについてみると,肝では全例2.臼以上で平均4486,
 心筋では6例中5例がα5以下で平均が0.2五7,腎でぱq4以下が15例中11例で平均が
 a528であった。他の組織のMン甘ra・じioの平均は,脾で巳606,甲状腺でα65五,膵
 でα609,副腎は巳624の値1を示した。特に肺では、0議台が2助,0,7台が4例,0・6台
 が8例,0.5台が4例,巳4台が2例,a2台が1例で,21例中a五から0.8の間の値を示し
 たもの18例で,その平均ぼ巳6五1であった。(切悪性腫瘍のLDHi80屠yme8.対象は甲状
 腺癌2例、悪性脚線腫1例,悪性縦隔洞腫瘍1例,胃細網肉腫1倒,肝癌1例,肺癌15例であ
 る。これらの各腫瘍のM/ara・じioをみると・甲状腺癌の・i凶では5504・肝癌では526
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 悪性胸腺腫で1.418,縦隔洞腫瘍で4.890とMアL1)Hの多い値を示した。・又.胃細網肉腫で
 ぱ0.759,甲伏腺癌の1例ではα699の値を示した。肺癌の蜘ratioをみると.2.26
 1.52,t75が各た1例,1,19が2例,0・956が1例,α8台が5例,a7台が2例.
 α6台が2例,α5台が2例と,正常肺組織に比しM一皿)Hの割合の増加している例が多かった。
 ω次に,悪性腫瘍の原発巣と転移巣のLD耳i80zylnePa七七er且乞比較してみた。甲状腺
 癌の1例では,両者共に(原発巣と転移巣)LDH-1に最大のピークをもら,その割合も67%
 6a5%と極めて近似の値を示し.垣/Hratioは原発巣の550五に対し転移巣そ5403
 であった。次に胃癌の腹膜及び肝への転移巣では,両者共KLDH-2,L1)H-3,LDH-4が20
 ～50%の間にあってM/Hra七ioも0、894,0.884.と非常に近い値を示した。肺癌例の
 うら,前胸壁の皮下に転移をみた例では,L1)H-2.LDH-5に活性の大部分が見られ,耳/H
 ratioも1.727,1.890とほy同じ値を示した。肺癌例で肝への転移を示した例でも、原
 発巣,転移巣共にLDH-2に最大のピークがあ隻,それぞれ55.1%.52.5%・LDH-1につ
 いても2ε5%,25%とか左り類似の値を示して参り,ψ値ra七ioもそれぞれ2.26.
 1.807の値乞示レた。以上.いくつかの例で原発巣と転移巣のLDHi80zymePa七七ern
 をみたが,いずれの例でも両者の間には強い類似性を認めた。
総 括
 著者の成績では癌に特有なLDHi80zymePa七ternはみられず,概し』てM-Ll)Eの優位
 を示すisozyme8をもつ例が多かった。
 M-LDHとH-LDHの性質の相違の一つに基質濃度による阻害に差がみられることがあげられ
 る。即らM-LDHは高機変のpyru.▽a七eの条件でも阻害され左いが,H-LDHは僅かの農慶で
 も阻害がみられると云う事実がある。又,梵一LDHは骨格筋に多く,H-LDHは心筋に多く存在
 する。骨格筋では急激左運動のための工不ルギーを嫌気的左解糖に求めて診り・その場合にPy・一
 ruvate又はlacta七eの蓄積があるであろう。一方H-LDHは好気的環境にある心筋に多
 いが,pyruva七eの大部分がTCAcycleへの代謝過程を歩むであろう。以上の様に、M-
 LDHは高濃慶のPyru▽ateや1ac七ateの存在する条件下でもenzymeとしての活性乞
 発揮することが要求され,H-LDHは,好気的条件下に働らくように,それぞれの環境に合目的
 左性質乞備へていると考えられる。
 こ』で.WarPurgの歴史的硯究以来衆知の癌細胞乃至は組織での強い嫌気的並びに好気的
 解糖能と、GOldma且らの報告や著者の成績にみられる癌組織に冷けるM-LDHの優位、更に
 組織培養で酸素分圧を下げて行う時に培養細胞のLDH活性の上昇と共にM-LDHも増加すると
 の報告等を考え合わせる時・そこにたにか共通したものがあるかに思われ興味深い。
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 審査結果の要旨
 癌のLDHi302ym3については,最近関心が寄せられ,多くの研究発表がみられ,癌愚老の
 血清LDHi60zymepa馳emを診断に応用しようとの試みもいくつかみ受けられる。しか
 し,そのためには癌のLDHi80zymeについて更に多ぐの検討を重ねる必要がある。著者ば正
 常組織と癌組織のLI)Hi802y皿epa七ternについてaCry'ユamidege■eC七rOPh幅
 Oreβi8を用いて・乳D且ieozy皿eの各分画について%むよび,LDHがM・一θubunit
 とH一円ubunitとのte七ra皿erであることからM/HraUoを算出し,両者の比較検
 討を行って次の知見を得ている0
 1)ヒトの正常組織では,すなわち肝ではM-LDHが大部分を占め珍/Hratioは平均で
 4、486,心筋,腎ではH-LDHが多く垣/HraUoもそれぞれα274,巳528であgた。肺,
 脾,甲状腺,」捧知よび副腎のM/Hratioは,それぞれ巳6五1,α606,a654,0.6D9と肝と
 心筋との中間型ともい、うる0
 2)悪性睡煽では,甲状腺癌の1例で5504,原発性肝癌では5260,悪性胸腺塵の1助で
 1・418,縦隔洞腫瘍t891,とM-LDHの多いpa七ternを示した。冑細網肉腫の1例では・
 0.699,甲状腺癌の窪例では0,759であった。
 肺癌組織のM/Hra七ioは15例中5例を除き他の全例で,同丁症例の正常肺組織に比し,
 M-LDHの増加を観察している。
 5)原発巣と転移巣のLDHi802y伍e8については強い類似性を認めている。
 以上のように,ヒトの悪性腫瘍では,M-LDHが優位を示していることを確認している。この
 事実はM-LDHがpyru.vataの高濃度の条件下でも阻害されないという事と,Warburgの
 歴史的研究である癌細胞乃至癌組織では強い嫌気的ならびに好気的解糖舵があるという観察に反
 しない成績を得ている。以上の如く癌組織並に転移癌のLDHiSOzy・me8につき新知見を加え
 た。
 よって本論文は学位を授与するに値するものと認める。
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